Document made available under the 
Patent Cooperation Treaty (PCT) 



International application number: PCT/SE04/001890 
International filing date: 16 December 2004 (16.12.2004) 

Document type: Certified copy of priority document 

Document details: Country/Office: SE 

Number: 0303400-6 

Filing date: 17 December 2003 (17.12.2003) 



Date of receipt at the International Bureau: 05 January 2005 (05.01.2005) 



Remark: Priority document submitted or transmitted to the International Bureau in 
compliance with Rule 17.1(a) or (b) 




World Intellectual Property Organization (WIPO) - Geneva, Switzerland 
Organisation Mondiale de la Propriete Intellectuelle (OMPI) - Geneve, Suisse 



PRV 



PGT'SE 2004 / 0 0 1 8 90 



PATENT- OCH REG I ST RER1NGSVERKET 

Patentavdelningen 



Intyg 

Certificate 




Harmed intygas att bifogade kopior over ens stammer med de 
handlingar som ur sprung 1 igen ingivits till Patent- och 
registreringsverket i nedannamnda ansokan. 



This is to certify that the annexed is a true copy of 
the documents as originally filed with the Patent- and 
^ Registration Office in connection with the following 
o j patent application. 

Co / 

<?/ 

(71) Sdkande Molnlycke Health Care AB, Gbteborg SE 

Applicant (s) 



(21) Patent ansokningsnummer 0303400-6 
Patent application number 



(86) Ingivningsdatum 
Date of filing 



2003-12-17 



Stockholm, 2004-12-22 



For Patent- och registreringsverket 
For the Patent- and Registration Office 



Go£el Gustafsdoii 

Av&ift V 
Fee 




PATENT- OCH 

REGISTRERINGSVERKET 

SWEDEN 



Postadress/Adress 
Box 5055 

S-102 42 STOCKHOLM 



Telefon/Phone 
+46 8 782 25 00 
Vx 08-782 25 00 



Telex 
17978 

PATOREG S 



Telefax 

+46 8 666 02 86 
08-666 02 86 



03 12/17 14 : 37 FAX 0317119555 ALBIHN5* GBG 

~ 03171 19555 



-» pv 



©004 



117433 SON 
2003-12-17 



Ink. t. Patent- och reperket 
2003 -12- 1 7 



1 



Huvudfaxesn Kaaagn 



SARVARDSPRODUKT INNEHALLANDE ett amne som hammar 
TILLVAXT AV BAKTERIER I SAR. 

5 TEKNISKT OMRADE 

Foreliggande uppfinning avser en sarvardsprodukt, innehallande ett amne, 
som hammar tillvaxt av bakterier j sar. Uppfinningen avser aven forfarande 
ffir tillverkning av sarvardsprodukten. Vidare avser uppfinningen anvandning 
10 av ett amne i sarvardsprodukter, vitket amne hammar tillvaxt av bakterier i 
sar. Uppfinningen avser dessutom anvandning av ett amne for framstallning 
av en komposition med tillvaxthammande effekt pa bakterier i sar. 

TEKNIKENS STANDPUNKT 

15 

Sarvardsprodukter finns i manga olika former, sasom salvor, pastor, fdrband, 
plaster, bakteriehammande medel. 

En sarlakningsprocess kan indelas i huvudsakligen tre faser. Farst sker en 
20 upprening av saret, darefter nybildas vavnad som under en avslutande 
mognadsfas stabiliseras och blir mindre sktfr och mera elastisk. 

Under nybildningsfasen vaxer kaplllarer, fibroblaster och epitelium in i 
saromradet och bygger upp ny vavnad. Den nybildade vavnaden ar mycket 

25 skor och kanslig for yttre piverkan, Vid behandling av sar anvands under 
lakningsprocessen farband av nagot slag. Forband som anvands under den 
kansliga nybildningsfasen bor vara utformade sa att de inte fastnar i saret, 
samt vara foijsamma och ha en mjuk kontaktyta mot saret. De bar aven vara 
i stand att suga upp overflodigt sarsekret, eller slappa igenom sarsekret till en 

30 over forbandet anbragt eller i forbandet ingaende absorptionskropp. 
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Exempel pa forband som anvands pa sar i nyblldningsfasen ar salvindrankta 

kompresser av gasvSv eller nylonvav, eventuellt i kombination med en 

absorptionskropp. Dessa forband har jSmfort med konventionella 

fiberfdrband mindre tendens att fastna i saret men har anda en de! 

5 olagenheter, exempelvls fastnar de trots impregneringen ofta i saret och ger 

* upphov till vavnadsskador. 

* 

Ett vasentligt battre forband beskrivs i det EP patentet 0 261 167 B1, Detta 
patent avser ett forband fdr vatskande sar innefattande ett vid sarets 

10 anvSndning direkt mot saret anliggande hydrofobt skikt, som 3r 
genomslSppligt for vatska. Detta forband utmarks av att det hydrofoba skiktet 
utgores av en mjuk och elastisk gel, foretr^desvis i form av en silikongel, 
vilken ar anbragt pa en natverksliknande armering omslutande alia 
natverkspartier men kvarlamnande genorngSende hal. Ett forband av detta 

15 slag har i allt vasentligt elimlnerat problemet med vidhaftning i saret 



Ett annat problem som kan st6ra och omojllggora sarlSkning, ar forekomst 
eiler tillvaxt av bakterier i s&romradet Riklig bakteriefSrekomst rnedfdr 
dessutom en doft, vilken kan utgora ett socialt handikapp och ett 
20 svarhanterat lidande. Sarytan kan 3ven utgora ingangsporten f5r allvarligare 
systeminfektioner som kraver sjukhu$v&rd, ISngre konvalescens och kan 
medfora en viss mortalitet 

Ett flertal i sar forekommande bakteriearter ar svarbehandlade med 
: 25 antibiotika. Behandlingen forsvaras ytterltgare av att resistenta stammar 

•I selekteras fram av det hoga och langa antibiotikatryck patienter med 

sarinfektioner ofta utsatts for. Till dessa multiresistenta sarbakterier som 
: ,. , : under senare ar utgjort ett allvarligt hot och lett till uttalade kliniska problem 

nor methicillin-resistenta Staphylococcus aureus (MRSA), vancocin- 
: *. : 30 resistenta enterokocker (VRE) och helt resistenta Pseudomonas aeruginosa. 
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Patienter med diabetes ar en grupp som ur sarinfektionssynpunkt ar mycket 
utsatt. Antalet diabetespatienter okar standigt, och det galler stora delar av 
varlden. Sjukdomen fflrsamrar generellt fdrmagan att forsvara sig mot 
infektioner, och farSndringar i kansel och cirkulation rnedfdr att sar latt 
5 uppstar. De hogre glukoshaltema i blod och vavnader, utgdr dessutom ett 
bra substrat for flertalet bakterier. En grupp bakterier som speciellt gynnas av 
den goda tillgangen pa socker ar de beta-hemolytiska streptokockerna. 
Streptokocker Sr genetiskt mycket valutrustade avseende sockernedbrytande 
enzym, och har darfdr sitt nischomrade i munnen dar sockerhalterna ar som 

10 hogst. De ger ocksa latt upphov till svarare infektioner hos diabetiker. Detta 
galler aven grupp B streptokocker, som normalt ar relativt lagvirulenta 
bakterier hos vuxna individer. Ett speciellt problem utgdr kroniska fot- och 
bensar hos diabetiker, dar bredspektrumantibiotika ar nddvandiga under 
langre perioder for att undvika amputationer. Risken ir stor att denna 

15 vardresurskravande grupp kommer att paskynda resistensutvecklingen och 
minska tidsavstandet till den postantibiotiska eran. Behovet av alternativa 
behandlingsformer ar for dessa patienter darfdr mycket stort. 

Trots nya och fdrbsttrade sarvardsprodukter och behandlingsmetoder har, 
20 sasom framgatt av ovanstaende exempel, problemen med behandlingen av 
sarinfektioner inte minskat utan snarare okat. 

REDOGORELSE FOR UPPFINNINGEN 

25 Genom foreliggande uppflnning har astadkommits en sarvardsprodukt, vars 
anvandning I hog grad forbattrar mojligheten att ISka infekterade sar. 

En sarvardsprodukt av i inledningen namnt slag, innehallande ett amne, som 
hammar tillvSxt av bakterier t sir kannetecknas enligt uppfinningen av att 
30 amnet utgores av xylitol. 
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Enligt en utforingsform kannetecknas uppfinningen av att namnda 
sarvardsprodukt utgores av en gel, i vilken xylitol ar anbragt Enligt en 
modifierad utforingsform kannetecknas uppfinningen darvid av att namnda 
gel utgores av en silikongel. 

Enligt en ytteriigare utforingsform kannetecknas uppfinningen av att 
sarvardsprodukten bestar av elier innefattar ett vid anvandning direkt mot 
saret anliggande skikt, som ar genomslappligt for sarvatska, att skiktet 
utgflres av en gel och en natverksliknande armering, att gelen ar anbragt 
omslutande alia natverkspartier men kvariamnande genomgaende hal i det 
av gelen och armeringen uppbyggda skiktet, och att xylitol anbragts i gelen. 
Enligt en utforingsform kannetecknas uppfinningen darvid av att namnda 
skikt ar hydrofobt och icke vidhaftande mot vatskande sax. Enligt en 
utforingsform utgores gelen av en silikongel. 

Enligt en annan utforingsform kannetecknas uppfinningen av att 
sarvardsprodukten utgores av ett forband, och att xylitol ar anbragt pa en i 
detta f6rband ingaende barare. Enligt en uttoringsform utgores namnda 
barare av gasvav. Enligt en annan utforingsform utgores bararen av ett 
fibertyg, s.k. nonwoven. 

Enligt en annan utforingsform utgores bararen av ett polymerskum med 
oppna porer. Enligt en annan utforingsform utg6res bararen av ett 
vatteniesligt polymerskum. 

Enligt en annan utforingsform ar namnda sarvardsprodukt i form av ett 
forband och kannetecknas av att i namnda forband ingar ett absorberande 
skikt for upptagande av avgiven sarvatska. 

30 Enligt en utforingsform av ett forfarande for tillverkning av en sarvardsprodukt 
kannetecknas uppfinningen av att xylitol anbringas pa bararen i form av en 



25 
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losning. Enligt en utforingsform av namnda forfarande torkas darefter 
bararen. 

Uppfinningen avser aven anvandning av ett amne i sarvardsprodukter, vllket 
5 amne hammar tillvaxt av bakterier i sar. Denna anvandning kannetecknas 
enligt uppfinningen framst av att namnda amne utgdres av xylitol. Enligt en 
utfdringsform av anvandningen ar namnda amne i pulverform. Enligt en 
annan utforingsform av anvandningen ingar namnda amne i en gel. Enligt en 
annan utforingsform av anvandningen ing£r namnda amne i en 
10 vatskelosning. Enligt en annan utfdringsform av anvandningen ingar namnda 
amne i en salva. Enligt ytterligare en utforingsform av anvandningen ingar 
namnda amne i en pasta. 

Uppfinningen avser aven sarfdrband i form av ett plaster innehallande ett 
1 5 amne for hammande av tillvaxt av bakterier i s&r. Uppfinningen kannetecknas 
darvid av att namnda amne utgdres av xylitol. 

Enligt en annan utforingsform utgdres uppfinningen av anvandning av xylitol 
for framstalining av en komposition med tillvaxthammande effekt pa bakterier 
20 is£r. 

Enligt en utforingsform kannetecknas denna anvandning av att namnda 
komposition utgdres av en vatskeldsning, i vilken xylitol ingar. 

:.: j 25 Enligt en utforingsform ar sarvardsprodukten i sin helhet sterii och ar sterilt 
: fdrpackad. 

Karnan i uppfinningen ar sasom framgar ovan anvandning av xylitol fdr att 
hamma tillvaxt av bakterier som forekommer i s£r. 

Yv 30 

-.. J Xylitol (bjdrksocker) ar en naturtig kolhydrat som forekommer fritt och i sma 

: V mangder i vissa vaxtdelar hos bl.a. trad, grdnsaker, frukt och i den humana 
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amnesomsattningen. Xylitol har varit kant inom den organiska kemin sedan 
atminstone 1890-talet Tyska och franska forskare var de fdrsta som 
tiilverkade xylitol kemiskt for mer an 100 ar sedan. Den slutliga 
karakteriseringen och reningen av xylitol skedde under 1930-talet. Trots att 
5 xylitol har en relativt lang historia kerniskt sett, betraktades det lange sorn en 
av flera sota kolhydrater. Sockerbristen under andra varidskriget i ett flertal 
lander okade dock Intresset for xylitol. Inte forran forskare studerade dess 
insulinoberoende natur borjade man inse dess biologiska egenskaper, och 
fram till 1970-talet anvandes xylitol i ett flertal lander som sotningsmedel f6r 
10 diabetiker, vid parenteral nutrition, dvs. narlng given direkt via kari eller vid 
behandllng av insulinkoma. Anvandning av xylitol i tandsammanhang 
paborjades forst under 19704alet och det fersta xylitolinnehallande 
tuggummit mot karies lanserades 1975 i Finland. 

15 Xylitol ar en sockeralkohol av pentitoltyp (CH 2 OH(CHOH) 3 CH 2 OH) T med fern 
kolatomer och fern hydroxylgrupper. Den kan darmed kallas pentitol. Xylitol 
tillhor polyalkoholerna (polyoler), vllka ej ar sockrar i strikt mening. De ar 
dock biokemiskt relaterade till sockrar genom att de tillverkas av och kan 
konverteras till sockrar. Dessutom definlerar vissa kemiska uppslagsverk 

20 sockrar som kristalllna, sdta kolhydrater, en kategori som xylitol faller inom. 

< 

Inga mutagena egenskaper, dvs. dkning av den naturliga 
mutationsfrekvensen, har kunnat detekteras hos denna sockeralkohol vid 
bakteriologiska tester. (Batzinger et al; Saccharin and other sweeteners: 
25 mutagenic properties. Science 1977; 198:944-946). Ett flertal nationella och 
: internationella myndigheter har dessutom utvarderat dess toxicitet som sa 

lag att det saknas gransvarde for acceptabelt dagligt intag (Makinen; Dietary 
prevention of dental caries by xylitol -clinical effectiveness and safety. J. 
Appl. Nutr. 1992; 44:16-28). 



30 



Den bakteriella effekt som framfor allt ar studerad och dokumenterad ar den 
dentala, som till stor del ar en effekt av dess struktur. De fiesta dietara 
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polyoler ar hexitoler. Evolutionart sett har det darfor ej varit gynnsamt for 
bakterier att bryta ner annat an just hexitoler. Flertalet bakterier ar darmed ej 
utrustade enzymmassigt for att utnyttja pentitoler f6r sin tillvaxt. 

5 Vid tillsats av xylitol (1-10%) i naringsrikt medium reduceras darter tillvaxten 
av de mest frekventa bakterierna vid sarinfektioner, S.aureus (inklusive 
MRSA), grupp A,B,C,G streptokocker, enterokocker (inklusive VRE), 
Psedomonas aeruginosa, med en faktor upp till ca 1000, vllket visats genom 
egna forsdk, som beskrivs narmare nedan. Dessa resultat ar oberoende av 

1 0 bakteriens resistens mot antibiotika. 

Hos alfa-streptokocker i munfloran inhiberas tillvaxten genom att xylitol tas 
upp via ett fruktos fosfotransferassystem. Sockeralkoholen ackumuleras i 
bakterien utan att kunna brytas ner och kan vara direkt toxiskt (Trahan et al. 
15 Transport and phosphorylation of xylitol by a fructose phosphotransferase 
system in Streptococcus mutans. Caries Res. 1985; 19:53-63), men tillfdrs 
fruktos normaliseras situationen, dvs. det foreligger ett kompetitivt 
forhallande (Tapiainen et al. Effect of xylitol on growth of Streptococcus 
pneumoniae in the presence of fructose and sorbitol). Detta fdrhallande ar 
20 inte lika uppenbart hos de vanligaste sarbakterierna. Darfor kan det hos 
dessa mikroorganismer vara andra funktioner som xylitol interfererar med. 

Xylitolupptaget paverkar forutom tillvaxten aven proteinsyntesen hos alfa- 
streptokocker (Hrimech et al. Xylitol disturbs protein synthesis, including the 
25 expression of HSP-70 and HSP-60, in Streptococcus mutans. Oral Microbiol. 
Immunol. 2000; 15:249-257). Bland annat forandras produktionen av 
stressproteiner som behdvs for bakteriens anpassningsformaga till en flentlig 
omgivning. Darmed okas bakteriens sarbarhet. 

30 Hos S.aureus har man kunnat p£visa en minskad produktion av glykokalyx, 
en sockersubstans som Skar bakteriernas fdrmaga att adherera till och 
kolonisera sarvavnaden (Akiyama et al. Actions of farnesol and xylitol against 
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Staphylococcus areus. Chemotherapy 2002; 48:122-128). Att bakteriers 
adherens minskas av xyiito! har aven visats hos tarmbakterier som orsakar 
diarre, bakterier som ger upphov till flroninflammationer och hos jastsvamp 
(Naaber et al. Inhibition of adhesion of Clostridium difficile to Caco-2 cells. 
FEMS Immunol Med. Microbol. 1966; 14:205-209. Kontiokari et al. 
Antiadhesive effects of xylitol on otopathogenic bacteria. J. Antimicrob. 
Chemother 1998; 41:563-565. Pizzo et al. Effect of dietary carbohydrates on 
the in vitro epithelial adhesion of Candida albicans, Candida tropicalis, and 
Candida krusei. New Microbiol. 2000; 21:63-71). 

Adhesion och kolonisering ar bakteriers forsta fas vid en infektionsprocess 
och darmed av stor betydelse for infektionsfrekvens. Hur viktigt detta kan 
vara demonstrerades i en klinlsk studie, dar xylitol reducerade antalet 
oroninflammationer hos barn med upp till 40% (Uhari et al. Xylitol in 
preventing acute otitis media. Vaccine 2000; 19 Suppl: S 144-147). 

Tarmbakterier forekommer framfdr allt vid kroniska och inte akuta 
sarinfektioner, men deras betydelse vid sarinfektioner ar oklar. En del 
tarmbakterier kan bryta ner xylitol, medan andra maste mutera for att erhalla 
20 denna egenskap. Mutationerna sker ofta till ett visst pris. Bakterien kan bryta 
ner xylitol under endast en kortare tid eller sa vaxer bakterien samre i sin 
normala omgivning nar sockeralkoholen tas bort (Scangos et al. Acquisition 
of ability to utilize xylitol: disadvantages of a consitutive catabolic pathway in 
Escherichia coli. J Bacterid. 1978; 134:501-505. Indented et al. Growth of 
25 Klebsiella aerogenes on xylitol: implications for bacterial enzyme evolution. J 
Mol. Evol. 1977; 9:181-190), 

Bland munbakterierna finns emellertid en risk for selektion av xylitolresistenta 
stammar (Hrimech et al. 2000) vid lang anvandning. Denna typ av bakterier 
30 medverkar emellertid sallan vid sarinfektioner pa ben eller fotter. 
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Xylitol absorberas i mycket liten utstracknlng av epitelcelier i huden, utan drar 
snarare ut vatska genom sin hyperosmoslara natur. Det paverkar inte 
aktiviteten hos kroppsegna substanser med antibakterlella egenskaper som 
t.ex. defensiner (Zabner et at. The osmolyte xylitol reduces the salt 
5 concentration of airway surface liquid and may enhance bacterial killing. 
Proc. Natl. acad. Sci. USA 2002; 97:11614-11619). 
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Xylitolets hoga endotermala varme i losning ger det en svalkande kansla vid 
kontakt med slemhinna eller hud. Xylitol kan dessutom bilda komplex med 

10 kalcium och andra polyvalenta katjoner. Det ax mojligt att dessa komplex 
medverkar till en c-kad absorption av kalcium och kan medverka till en 
remineralisering i omraden av benrota, en inte helt ovanlig komplikation vid 
djupa ben- och fotsar. Liksom andra sockeralkoholer har xylitol en 
proteinstabiiiserande effekt genom att skydda proteiner i vattenlosning fran 

15 denaturering, strukturell forandring, och andra skador, vilket kan vara av vikt 
vid sarlakning. 

Sasom framgar av ovanstaende har det sedan 1970-talet skrivlts mycket om 
xylitols biologiska egenskaper och da framfor allt i dentala sammanhang. 

20 

Fore foreliggande uppfinning har, trots all forskning och allt som 
dokumenterats om xylitol i flera decennler, ingen belyst eller insett att xylitol 
har en stor potential i sarsammanhang och kan utgora ett kraftfullt vapen for 
att bekampa narvaron och tillvaxten av de mest frekventa och virulenta 

25 bakterieartema vid sarinfektioner, och att lampliga sarvardsprodukter kan 
framstallas for detta andamal. Detta kan ske, till skillnad fran anvandning av 
antiseptika och toxiska metal Ijoner, utan risker f6r utveckling av bakterier 
med multiresistens mot antibiotika eller skadliga effekter pa vavnaden. Likasa 
foreligger inga risker for ekologiska rubbningar eller allergieka reaktloner som 

30 vid systembruk respektive lokalt bruk av antibiotika. 
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Xyfitol kan med framgang anvandas i manga sammanhang vid sarinfektioner 
dar tidigare kanda sarvardspradukter och * behandlingsnietoder varit 
verkningslosa eller haft daiig effekt. Sasom kommer att framga av den 
foljande beskrivningen har vara forsok visat att xylitol ar effektivt for att 
5 bekampa tillvaxten av MRSA, VRE och Pseudomonas aeruginosa, som 
orsakar svarbehandlade infektioner med stora sjukvardskostnader och langa 
isoleringstider. Vidare visar vara f6rs6k att xylitol aven ar effektivt mot beta- 
hemolytiska streptokocker, inklusive grupp B streptokocker, som hittHls varit 
en frekvent orsak till svarare och Invasiva infektioner vid diabetessar. 

10 

Sasom namnts ovan ar ju aven xylitols biologiska paverkan val 
dokumenterad utan att nagra negativa effekter kunnat pavisas. 

FIGURBESKRIVNING 

15 

Uppfinningen skal) i det foljande beskrivas i anslutning till utfdrda tester som 
visas pa bifogade ritningar. Pa vilka: 

Figur 1 i diagramform askadliggor tillvaxt av S.aureus i ett naringsrikt medium 
20 utan resp. med tillsats av olika halter av xylitol. 

Figur 2 i diagramform askadliggor tillvaxt av S.aureus (multiresistent) i ett 
naringsrikt medium utan resp. med tillsats av olika halter av xylitol. 

25 Figur 3 visar i diagramform tillvaxt av Grupp B streptokocker I ett naringsrikt 
medium utan resp. med tillsats av olika halter av xylitol, 

Figur 4 visar i diagramform tillvaxt av Grupp G streptokocker i ett naringsrikt 
medium utan resp. med tillsats av olika halter av xylitol. 

30 

Figur 5 visar i diagramform tillvaxt av P.aeruginosa i ett naringsrikt medium 
utan resp. med tillsats av olika halter av xyfitol. 
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UTFORINGSFORMER 

Sisom frarngar av blfogade figurer har i utfdrda tester pavisats en 
5 utornordentlig god effekt vad galler hamning av tillvaxt av vanliga i sar 
forekommande bakteriearter. 

Experimenten har genomfdrts pa foljande satt 

10 Bakteriestammarna har fdrvarats vid -70° C. Omedelbart fore varje 
experiment har stammarna plockats upp, placerats pa en blodplatta och 
inkuberats over natten i 35° C. Samma inkubator har anvants i alia 
experiment. En ogla av de framvaxta kolonierna har darefter inkuberats i 
"brain heart infusion" (BHI)-bulJong i 18 timmar. 100 \i I av denna buljong har 

15 inympats i 3-5 ml ny BHI-buljong med eller utan tillsats av xylitol. Olika halter 
av xylitol har darvid tillsats. Sasom frarngar av frgur 1-5 har halterna av xylitol 
varit 1%, 2,5%, 5% och 10%. 

Transmittansen eiler ijusgenomslappligheten har matts fran timme 0 och 
20 darefter varje timma under 6 timmar pa Biologs turbidimeter fran foretaget 
Biolog INC., Hayward, CA, USA. Tillvaxt av bakterier minskar 
Ijusgenomslappligheten, dvs. ju mindre transmittans ju st6rre tillvaxt av 
bakterier. 

25 Vid 0 timmar och vid 6 timmar har 100 u I av buljongen utodlats, och antalet 
levande bakterier raknats. Jamfdrelse av transmlttansvardet och rhangden av 
bakterier ("colony forming units/ml") i r5r med och utan xylitol har darefter 

gjorts. 
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I diagrammet enligt figur 1 kan konstateras att ljusgenomslapplighet for 
bakterien S.aureus, den s.k. sjukhussjukbakterien, i BHI utan tillsats av xylitol 
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har minskat gradvis fran 100 vid tidpunkten 0 till 20 vid tldpunkten 6 timmar, 
vilket tyder pa en mycket kraftig tillvaxt av bakterier. I samma kurvdiagram 
kan konstateras att i dan naringslSsning till vilken 10 % xylitol tlllsats ar 
Ijusgenomslappligheten after 6 timmar fortfarande over 60 %, vilket tyder pa 
en mycket kraftig dampning av bakterietillvaxten jamfSrt med Idsningen utan 
xylitol. Sasom vidare framgar av kurvan for BHI med tillsats av 10% xylitol 
har efter tva timmar knappast skett nagon som heist bakterlevaxt. 

I diagrammet enligt figur 2 visas kurvor med en variant av Staphylococcus 
aureus med eller utan tillsats av xylitol. Den i figur 2 visade bakterien ar en 
MRSA-stam med mycket h6g grad av resistens, dar bara en eller tva 
antibiotikasorter ar mojliga behandlingsalternativ. Dessa medel kostar over 
1 000 SEK per dag mot normala priser pa i storleksordningen 55-70 SEK per 
dag. Multlrestensen har dessutom lett till att patienter med MRS A maste 
vardas i enskilda rum med speciella hygienforeskrifter och ej far forflyttas hur 
som heist pa sjukhus. Detta ar givetvis mycket kostsamt och ar besvarligt for 
patienten. 

Sasom framgar av figur 2 ger tillsats av xylitol till naringslosningen med 
bakterier en mycket effektiv hamning av bakterietillvaxt i Idsningen. Tillvaxt 
hammas i okande grad med okad tillsats av xylitol. Efter 6 timmar ar 
jjusgenomslappligheten vid tillsats av 10% xylitol mer an 70% medan 
ljusgenomslappligheten for en losnlng utan tillsats av xylitol endast ar ca 
30%. I figur 2 saknas matvarden efter 2 timmar. 

1 figur 3 visas motsvarande diagram som i figur 1 och 2 men for Grupp B 
streptokocker. Denna bakterietyp ar vanligt forekommande i svara 
diabetessar, I synnerhet ben och fotsar, som medfdr risk for livshotande 
infektioner och benrota. 

Sasom framgar av figur 3 kan tillvaxt av dessa bakterier effektivt hammas 
genom tillsats av xylitol. 
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I figur 4 och 5 visas pa motsvarande satt som i figur 1-3 tva ytterligare och 
likaledes i sar forekommande bakterier Grupp G streptokocker och 
P.aeruginosa. Sasom framgar av dessa diagram har xylftol god effekt vad 
S galler hamning av bakterietillvaxt aven pa dessa bakteriestammar. 

Sarvardsprodukter innehallande xylitol kan enligt uppfinningen utformas pa 
olika satt. 

10 Ett satt ar att tillsatta xylitol i pulverform till en silikongel. Denna bestar av en 
kemiskt tvarbunden silikongel (polydimetylsiloxangel), exempelvis en 
platlnakatalyserad 2-komponents additionshardande RTV-silikon. Exempel 
pa geler, som kan anvandas ar SiGel 612 fran Wacker-Chemie GmbH, 
Burghausen, Tyskland och MED-6340 fran NuSil Technology, Carpinteria, 

15 USA. Exempel pa sjalvhaftande geler finns aven beskrivna i GB-A-2 1 92 1 42, 
GB-A-2 226 780 och EP-A1- 0 300 620. Aven andra hydrofoba geler ar 
tankbara, sasom exempelvis hydrofoba polyuretangeler. 

Enligt en utfdringsform kan xylitol i pulverform tillsattas till och blandas i 
20 flytande silikon av namnda slag. Denna blandning adhesionshardas darefter 
far tvarbindning av polymernatverket vid en temperatur av 90-130° C. 
Silkongelen innehallande xylitol kan anvandas som sarvardsprodukt 
lampligen i kombination med ett yttre sarforband. 

25 Xylitol forekommer i handeln i pulverform, ungefar i samma kornstorlek som 
strosocker. Enligt ett utforingsexampel kan xylitolpulvret malas sa att man far 

:: : ett mer finkornigt pulver med hOgre specifik yta. Vid inblandning i silikon leder 

: : de * tilt ®n okad exponerad yta och detta kommer att Ska avgivandet av xylitol 

ff an en silikongel innehallande xylitol jamfort med samma silikongel och 

- : 30 xylitol med stoYre kornstorlek. Med hjalp av konrstorleken pa xylitol kan 
utsondringshastigheten fran silikongelen Innehallande xylitol saledes 

>*' varieras. 
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Alternativt kan xylitol fdrst I6sas i vatten, varefter man gor en suspension av 
silikon och xylitollfisningen, vilken suspension darefter hardas. 

5 En silikongel innehallande xylitol i partikelform eller tillsatt i Idsning kan 
anvandas for framstallning av en sarvardsprodukt, sorn innefattar ett vid 
anvandning direkt mot saret anliggande skikt, som ar genomsiappligt for 
sSrvatska och som utgdres av namnda silikongel med xylitol och en 
natverksliknande armering. Gelen ar anbragt omslutande alia natverkspartier 
10 men kvarlamnande genomgaende hal i det av gefen och armerlngen 
uppbyggda skiktet. Ett fdrband av detta slag men ej Innehallande xylitol 
beskrivs i vart EP patent 0 261 167 B1, till vars innehall i sin hefhet hanvisas. 

Uppfinningen ar ej begransad till ovan beskrivna utfSringsexempel utan ett 
1 5 f lertal modifikationer ar mojliga inom ramen for efterfoljande patentkrav. 

Exempelvis kan forbandet innehalla xylitol, i losning eller i partikelform, 
anbragt pa eller I en barare, sasom ett polymerskum med Sppna porer. Ett 
exempel ar polyuretanskum av typen Hypol® fran Hampshire Chemical 
20 Corporation, Lexington, Massachusetts, USA. 

Andra exempel pa barare ar gasvav, smaltlim och fibertyg av non-woven. 



Sarvardsprodukten ar I sin helhet sterlliserad och sterilt forpackad. 
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1. Sarvardsprodukt, innehallande ett amne, som hammar tillvaxt av 
5 bakterier i sar, kannetecknatav, att amnet utgdres av xyiitol, 

2. Sarvardsprodukt enligt kravet 1,kannetecknatav,att namnda 
sarvardsprodukt utgores av en salva, i vilken ingar xyiitol. 



10 
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3. Sarvardsprodukt enligt kravet 1, kannetecknatav, att 
sarvardsprodukten utgores av ett pulver, i vilket ingar xyiitol. 

4. Sarvardsprodukt enligt kravet 1, kannetecknatav, att i namnda 
sarvardsprodukt utgores av en gel, i vitken xyiitol ar anbragt. 

5. Sarvardsprodukt enligt kravet 4, kannetscknat av, att namnda 
gel utgdres av en silikongel. 

6. Sarvardsprodukt enligt nagot av kraven 3-5, k a n n e t e c k n a t av, 
20 att xyiitol i kristallin form ar anbragt i gelen. 

7. Sarvardsprodukt enligt kravet l.kannetecknat av.atti namnda 
sarvardsprodukt ingar ett polymerskum, till vilket xyiitol i vattenldsning 
anbragts i samband med bildandet av polymerskummet 



25 



8. Sarvardsprodukt enligt kravet 1 , kannetecknat a v, att i namnda 
sarvardsprodukt ingar ett polymerskum, till vilket xyiitol i kristallin form 
anbragts i samband med bildandet av polymerskummet. 



30 9. Sarvardsprodukt enligt kravet 7 eller 8, kannetecknat av, 
namnda polymerskum ingar en vattenldslig polymer. 
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10 Sarvardsprodukt enligt kravet 1. kan netecknat a v, att 
sarvardsprodukten bestar av aller innefattar ett vid anvandning d.rakt 
mot saret antiggande skikt, som ar genomslappligt ffr sarvatska, att 
skiktet utgores av en gel och en natverksliknande armering, att gelen ar 
5 anbragt omslutande alia natverkspartier men kvariamnande 

genomgaende hal i det av gelen och armeringen uppbyggda skiktet, och 
att xylitol anbragts i gelen. 

1 1 . Sarvardsprodukt enligt kravet 10,kannetecknaiav, att namnda 
1 o natverksliknande armering ar elastisk och att gelen ar mjuk och elastisk. 

1 2. Sarvardsprodukt enligt kravet 1 0 eller H.kannetecknatav, att 
namnda skikt ar hydrofobt och icke vldhaftande mot vatskande sar. 

15 13. Sarvardsprodukt enligt kravet 10, k a n n e t e c k n a t a v , att namnda 
gel utgdres av en silikongel. 

14. Sarvardsprodukt enligt nagot av kraven 10-13, 
ksnnetecknatav.att armeringen utgeres av ett mjukt, bojiigt 
och elastiskt tejbart nat av textilmaterial. 

1 5. Sarvardsprodukt enligt kravet l.kannetecknatav, att 
sarvardsprodukten utgeres av ett forband, och att xylitol ar anbragt pa 
en i detta forband ingaende barare. 



20 



25 



1 6. Sarvardsprodukt enligt kravet I5,kannetecknatav,att bararen 
utgores av gasvav. 



30 



17. Sarvardsprodukt enligt kravet 15, kinnetecknat av, att bararen 
utgeres av ettfibertyg, s.k. non-woven. 
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1 8. Sarvardsprodukt enligt kravet 15, kannetecknat av, att bararen 
utgSres av ett polymerskum med fippna porer. 



19. Sarvardsprodukt enligt kravet 15, kannetecknat a v , att bararen 
5 utgores av ett vatteniesligt polymerskum. 

20. Sarvardprodukt enligt nagot av foregaende krav och i form av ett 
forband, kannetecknat av, att i namnda forband ingar ett 
absorberande skikt for upptagande av avgiven sarvatska. 

10 

21. Sarvardsprodukt enligt nagot av foregaende krav, 
kannetecknat av.att sarvardsprodukten i sin helhet ar steril och 
sterilt ferpackad. 

15 22. Forfarande for tillverkning av en sarvardsprodukt enligt nagot av kraven 
15-1 9, k a n n e t e c k n a t a v, att xylitol anbringas pa bararen i form 
av en losning. 

23. Forfarande enligt kravet 22, kannetecknat av, att bararen 
20 darefter torkas. 



24. Forfarande enligt kravet 22 eller 23, kannetecknat av, att 
sarvardsprodukten och tillhorande forpackning steriliseras. 

25 25. Anvindning av ett amne i sarvardsprodukter, vilket amne hammar 
tillvaxt av bakterier i sar, kannetecknat av, att namnda amne 
utgdres av xylitol. 



30 



26. Anvandning enligt kravet 25, kannetecknat a v, att nSmnda amne 
ar i pulverform. 
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27. Anvandning enligt kravet 25, kannetecknatav, att namnda 
amne ingar i en gel. 

28. Anvandning enligt kravet 25, kannetecknatav, att namnda 
5 amne ingar i en vatskelfisning. 

29. Anvandning enligt kravet 25, k a n n e t e c k n a t a v , att namnda 
amne ingar i en salva. 

10 30. Anvandning enligt kravet 25, kannetecknatav, att namnda 
amne ingar i en pasta. 

31 . Anvandning enligt nagot av kraven 26-30, kannetecknatav, att 
sarvardsprodukten i sin helhet ar steril och sterilt forpackad. 

15 

32. Sarforband i form av ett plaster innehailande ett amne for hammande av 
tillvaxt av bakterier i sar, kannetecknat av, att namnda amne 
utgOres av xylitol. 

20 33. SarfSrband enligt krav 32, k a n n e t e c k n a t a v, att sarforbandet i 
sin helhet ar sterilt och sterilt fOrpackad. 

34. Anvandning av xyiitol for framstallning av en komposition med 
tillvaxthammande effekt pa bakterier i sar. 

25 

35. Anvandning enligt kravet 34, kannetecknatav, att namnda 
komposition utgc-res av en vatskelosning, i vilken xylitol ingar. 



30 



36. 



Anvandning enligt kravet 34, kannetecknat av, att namnda 
komposition utgdres av en gel, i vilken xylitol ar anbragt. 
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37. Anvandntng enligt kravet 36, kannetecknat av, att namnda gel 
utgdres av en hydrofob gel, foretr&desvls en silikongel. 



38. AnvSndning enligt nagot av kraven 34-37 > kannetecknat av.att 
5 namnda komposition £r steril och sterllt fdrpackad. 
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SAMMANDRAG 

Sarvardsprodukt, innehallande ett amne, som himmar tillvaxt av bakterier i 
sar. Utmarkande for uppfinningen aY att amnet utgdres av xyiitol. 
Uppfinningen avser aven anvandandet av xyiitol i sarvardsprodukter samt 
anvandning av xyiitol for framstallnlng av en komposition med 
tillvaxthammande effekt pa bakterier i sar. Vidare avser uppfinningen 
forfarande far tillverkning av sarvardsprodukter innehallande xyiitol. 
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